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Resumen

Propdsito: Recientemente, en el afio 2010, Skalova et al
describieron un tumor de glandulas salivales de baja
malignidad, el carcinoma secretorio anadlogo mamario
(CSAM), con caracteristicas moleculares, microscépicas e
inmunohistoquimicas similares al carcinoma secretorio de
la mama. Antes de su descubrimiento fue interpretado
como carcinoma de células acinares (CCA) por sus
similitudes morfoldgicas. En este estudio presentamos un
caso de CSAM de glandula parétida izquierda
diagnosticado por su morfologia con el soporte de la
inmunohistoquimica (IHQ). Métodos y resultados:
Paciente varén de 60 afios sin antecedentes patoldgicos de
importancia con un noddulo asintomatico de pardtida
izquierda de 5 afios de evolucién, que consulta por
aumento de tamafio del mismo, dolor y eritema de la piel.
Se realizd parotidectomia total. La biopsia postoperatoria
se estudio con H/E y se realizd inmunomarcacion con
mamaglobina, S100 y DGOL1. Ki67 para analizar su
capacidad proliferativa. El estudio histologico demostro la
presencia de dareas micro y macroquisticas, quistico-
papilares y solidas. Se observaron células claras con
citoplasma vacuolado o granular con eosinofilia débil y
células semejantes a histiocitos. La atipia celular estaba
ausente. La marcacion inmunohistoquimica resultd
positiva para mamaglobina y S100 y negativa para DGOL.
En cuanto a Ki 67 se observd una reaccion nuclear
positiva con un porcentaje del 10%. Conclusiones: El
CSAM es una entidad ain no informada en la literatura
odontoldgica. Es importante conocer sus caracteristicas
microscopicas, sus criterios diagnosticos, comportamiento
clinico y prondstico. Para su diagnostico diferencial se

deben considerar el CCA vy el carcinoma intraductal de
bajo grado.
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Abstract

Purpose: Recently (2010), Skalova et al described a
malignant salivary gland tumor, mammary analogue
secretory  carcinoma (MASC), with  molecular,
microscopic and immunohistochemical characteristics
similar to the secretory carcinoma of the breast. Prior to its
discovery it was interpreted as acinar cell carcinoma
(ACC) because of its morphological similarities. In this
study we present a case of MASC of the left parotid gland
diagnosed for its morphology with the support of
immunohistochemistry (IHC). Methods and results: A 60-
year-old male patient with no significant pathological
history with an asymptomatic left parotid nodule of 5
years of evolution, which consults because of increase of
its size, pain and erythema of the skin. Total
parotidectomy was performed. Postoperative biopsy was
studied with H / E and immunostaining was performed
with mammaglobin, S100 and DGO1. Ki67 analyze
proliferative capacity of. The histological study
demonstrated the presence of micro and macrocystic areas,
cystic-papillary and solid. Clear cells were seen with
vacuolated or granular cytoplasm with weak eosinophilia
and histiocyte-like cells. Cell atypia was absent.
Immunohistochemical  labeling was positive for
mammaglobin and S100 and negative for DGO1. As for
Ki 67 a positive nuclear reaction was observed with a
percentage of 10%. Conclusions: The MASC is an entity
not yet informed in the dental literature. It is important to
know its microscopic characteristics, its diagnostic
criteria, clinical behavior and prognosis. For the
differential diagnosis, ACC and low-grade intraductal
carcinoma should be considered.

KEY WORDS: salivary glands, neoplasms, mammary
analogue secretory carcinoma, structure,
immunohistochemistry

Introduccion

En la literatura actual'® se reconocen tres
nuevas neoplasias salivales: el carcinoma
secretorio andlogo mamario (CSAM), el
adenoma poliquistico esclerosante 'y el
adenocarcinoma cribiforme de la lengua y otras
glandulas salivales menores. En el afio 2010
Skalova et al® publicaron 16 casos de un tumor
salival primario, el CSAM, un tumor de baja
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malignidad, con caracteristicas moleculares,
microscopicas e inmunohistoquimicas similares
al carcinoma secretorio de la mama. Antes de
su descubrimiento habia sido interpretado como
una variante rara del carcinoma de células
acinares (CCA) por sus similitudes
morfologicas, como un adenocarcinoma NOS o
un carcinoma intraductal de bajo grado®”.
Como mencionan Shah et al® el carcinoma
secretorio de mama es un subtipo raro dentro de
los carcinomas de ese érgano mientras que la
incidencia del CSAM de glandulas salivales
aun no se conoce. Este tumor afecta
predominantemente a los hombres y por lo
general no presenta un comportamiento
agresivo. Se lo considera como un carcinoma
de bajo grado de malignidad; sin embargo, tiene
una potencialidad de transformacion hacia una
lesion de alto grado’.

En este estudio presentamos un caso de
carcinoma secretorio analogo mamario de
glandula pardtida izquierda diagnosticado por
su morfologia y con el soporte de la
inmunohistoquimica.

Este trabajo es parte del proyecto “La matriz
extracelular y el componente  mioepitelial de
los tumores epiteliales de glandulas salivales
humanas: estudio estructural, histoquimico,
inmunohistoquimico y lectinhistoquimico. Su
aprobacion ética fue obtenida del Comité de
Etica del Hospital Nacional de Clinicas.
Facultad de Ciencias Médicas. Universidad
Nacional de Cordoba. Argentina (Registro
188/14).

Caso Clinico

Paciente varon de 60 afios sin antecedentes
patoldgicos de importancia que presentaba un
nodulo asintomatico de parétida izquierda de 5
afios de evolucion. En febrero de 2005 observo
el aumento de tamafo de la lesion. A fines de
setiembre comenz6 con dolor y eritema de la
piel por lo que decidi6 consultar a un
especialista de cabeza y cuello. Se realizé una
ecografia donde se confirm¢é la lesion y en
octubre se extirpd el tumor realizandose la
parotidectomia total izquierda, obteniéndose
una pieza quirtrgica de 5,5 x 3,5 x 2cm. Al
corte se observd un nédulo de 4 x 2 x 2cm de
consistencia firme.

El examen histopatoldgico se realizé con H/E.
Se aplicaron ademas marcaciones
inmunohistoquimicas con Ki67, mamaglobina,

S 100 y DOG1 en cortes seriados de 4 um de
espesor. La positividad para Ki 67 se calculé a
través de una relacion entre el ndmero de
células positivas y el nimero total de células
tumorales en tres &reas seleccionadas de la
muestra.

El tumor invadia la capsula y estaba compuesto
por &reas tubulares, micro y macroquisticas,
quistico-papilares y solidas (Fig. 1 Ay B, Fig.
2). Las estructuras quisticas contenian
usualmente secreciones eosinofilicas de aspecto
coloide. Se observaron células eosinofilicas y
células claras con citoplasma multivacuolado o
granular (Fig 3). La atipia celular estaba
ausente y las figuras mitoticas eran raras. No se
identificaron areas necroticas ni invasion
perineural.

La marcacion inmunohistoquimica result6
positiva para mamaglobina en el citoplasma de
las células tumorales y secreciones (Fig. 4 Ay
B) en tanto que la marcacion con DGOL1 fue
negativa. El tumor también fue reactivo para
S100. En cuanto a Ki 67 se observd una
reaccion nuclear positiva con un porcentaje del
10% (Fig. 4 C).

Considerando los hallazgos microscopicos e
inmunohistoquimicos se realiz6 el diagndstico
de CSAM.

Luego de la cirugia, el paciente presentd una
fistula salival en la parte seccionada del l16bulo
de la oreja izquierda con edema Yy
enrojecimiento de la piel en la region parotidea.
No se palparon nodos linfoides cervicales.

Los resultados obtenidos en el estudio
histopatoldgico determinaron que el paciente
fuese derivado para su tratamiento oncoldgico,
indicandose radioterapia postoperatoria en la
region parotidea izquierda, la que comenzoé el
11 de noviembre y finalizé el 30 de diciembre.
El plan de tratamiento incluy6 una dosis total
de 60Gy, con una dosis diaria de 2 Gy.

El paciente tuvo una sobrevida libre de
enfermedad de 6 afios. A la fecha de este
reporte se desconoce su situacion actual.

Comité de ética: Este trabajo es parte del
proyecto “La matriz extracelular y el
componente mioepitelial de los tumores
epiteliales de glandulas salivales humanas:
estudio estructural, histoquimico,
inmunohistoquimico y lectinhistoquimico,
autorizado por el Comité de Etica del Hospital
Nacional de Clinicas. Facultad de Ciencias
Médicas. Universidad Nacional de Cérdoba.
Argentina.  Registro  188/14. Para esta
investigacion no se realizaron experimentos con
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seres humanos ni animales. Los autores
declaran que en este articulo no aparecen datos
de los pacientes.

Discusion

Los tumores salivales son relativamente poco
comunes comparados con otros tumores. Si
bien corresponden a menos del 2% de todas las
neoplasias humanas y al 2 a 6,5% de las de
cabeza y cuello, son de particular interés debido
a su variedad histoldgica y a sus caracteristicas
biolégicas y clinicas®®.

Por otro lado, el CSAM es una neoplasia
maligna gque no fue reconocida como un entidad
diferente hasta 2010 por lo que no se encuentra
incluido en la clasificacion de tumores salivales
del afio 2005 de la Organizacién Mundial de la
Salud™.

Skalova et al describieron 16 casos de tumores
salivales que recordaban al carcinoma juvenil
secretorio de mama. Tanto la mama como las
glandulas salivales presentan una arquitectura
de tipo ductoacinar y ambos tumores
desarrollan areas sélidas y quisticas con gran
cantidad de secreciones en el interior de los
espacio quisticos>*,

En el caso aqui presentado su localizacion
anatomica correspondio a la glandula parotida.
Esta es la glandula mas frecuentemente
afectada (70%); no obstante, se informaron
lesiones desarrolladas en otras glandulas
incluyendo las glandulas salivales menores™.
En cuanto al porcentaje de 10% obtenido con
Ki67 si bien es positivo, se considera que
corresponde a un grado moderado de capacidad
proliferativa.

Skalova et al' relatan que este tumor fue
previamente categorizado como un CCA o un
cistoadenocarcinoma no especificado de otra
manera. Estos autores se basaron en tres
hallazgos principales para considerar al CSAM
como una lesién diferente al CCA. Primero, las
celulas del CSAM son vacuoladas aciddfilas, a
diferencia de lo que ocurre con las células
serosas basofilas del CCA. Segundo, ambos
tumores tienen un perfil inmunohistoquimico
diferente. Tercero, se caracteriza por una
traslocacion ETV6-NTRKS.

Sin embargo, hay que tener presente que
ocasionales cambios oncociticos, vacuolares y
células claras en el CCA pueden oscurecer el
diagndstico de la estructura histoldgica tipica de
esta lesion.

Ademés, el CCA afecta principalmente a las
mujeres a diferencia del CSAM, que ademas es
una neoplasia mas agresiva si se la compara con
el bajo crecimiento regular del CCA”.

El fenotipo inmunohistoguimico es tipicamente
S100 y mamaglobina positivo y DOG1
negativo en el CSAM. Por el contrario, DGO1
muestra una fuerte marcacion en las membranas
y region apical de las células del CCA".

En cuanto al carcinoma intraductal de bajo
grado (cistoadenocarcinoma cribiforme de bajo
grado), puede simular un CSAM, en especial
cuando desarrolla una estructura histologica de
tipo oncocitica papilar. ~ También puede
presentar marcacién positiva para S100 y
mamaglobina. Sin embargo, la positividad para
p63  muestra su  patron  intraductal
predominante, que puede aparecer en el CSAM
pero s6lo focalmente®.

Conclusiones

Este tumor es una entidad aun no informada en
la literatura odontolégica. Es importante
conocer sus caracteristicas microscopicas, sus
criterios diagnosticos, comportamiento clinico y
pronastico.

Su incidencia verdadera es desconocida debido
a que es una neoplasia bastante excepcional y
ademas las primeras clasificaciones resultaron
erréneas.

Si bien la confirmacion definitiva de este tumor
corresponde a la biologia molecular, estos
estudios son altamente especializados y no
estan disponibles en la mayoria de los
laboratorios.
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Figura 1.A- Se observa la tipica arquitectura micro y macroquistica con secreciones intraluminales. H&E 200x. B- A mayor
aumento se destacan los quistes de diferente tamafio con secreciones en su interior. Entre los mismos se desarrollaban éreas
tumorales solidas. H&E. 400x.

Figura 2. Estructura macroquistica con una formacion papilar intraluminal (flecha). H&E. 400x.
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Figura 4. A- Areas s6lidas con células positivas. Marcacién para mamaglobina. 400x. B- Células y secreciones luminales
positivas. Marcacién para mamaglobina. 400x. C- Marcacién positiva para Ki 67. 400x.
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